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Geruch besass, wohtabersclhiwammen Flocken einer festen Substanz
auf dem Wasser und lagen auf dem Boden des Gefisses, siebetrugen
aber kaum mehr als cinen Gran dem Gewichte nach, zu wenig, um
cine Untersuchung miglich zu machen. Eine Untersuchung der
ibeigen Bestandtheile wird durch das viele Salz und die Essigsiiure
so umsiiindlich, dass wir davon abstanden.

Wenn einige Centuer von Cupparis spinosa(dieganze Pllanze),
die bestellt wurden, angelangt scin werden, wird die Untersuchung
dieser Pllanze sogleich fortgeselzt werden, um die Liicken auszu-
fiillen, welehe sich in der obigen Arbeit finden.

Prag den 25. November 1851.

P. S, Dieser Arbeit wird eine Anzahl von Untersuchungen
iiber eine Ieilie von Substanzen folgen, welche ich wmit dem
Namen von Genussmitteln bezeichnen machte, da sie von den
Menschen genossen werden, oline dass sie als Nahrungsmittel zu
betrachicn sind, schon der geringen Menge wegen , in der sie ver-
zchrt werden. ;

Das w. M., Hr. Prof. Briicke, iiberreichte nachstechende
Abhaudlung der Herren Lichtenfels und Frohlich: ,Ueber
den Puls als ein Symptom, sowie als numerisches
Maass der physiologischen Arzenciwirkung.”

Eine frithere Abhandlung, welche unser verchrter Lehver in
der Physiologie der Akademie tibergab | hatte den Puls zu ihrem
Gegenstande, in soferne dieser eine veriinderliche Naturerscheinung
larstellt, nach den allgemeinen Ursachen und-liegeln dieser Ver-
inderlichkeit.  Scit jener Zeit sind nun cin und ein halbes Jahr
verflossen, und indem wir in diesen Blattern ans nochmals dem-
selben Gegenslande zuwenden, geschieht dics in einer etwas ver-
dnderten Richtung. Wir beabsichtigen diesmal, cinen speciellen
Fall aus der Lebre vom Pulse in Belrachtung zu ziehen, dessen
Davlegung von der Kenntuiss der Normal-Verhiltnisse des Pulses
unabhingig ist, dessen Auffindung aber ohne praktische Vertraut-
heit mit diesen nieht moglich gewesen wiire.  Wir verfolgen lhier
den Gang des Pulses von zwei Gesichispuncten aus, einmal in so-
fern, als seince Form cin in vieler Beziehung merkwiirdiges phar-



825

makodynamisches Symptom ist, und sodanu, als dieses Symptom
cin numerisches Maass der Grosse der Arzeneiwirkung enthilt.

Ein gliicklicher Umstand, welcher uns in die unmittelbare
Nihe eines ausgezeichneten Pharmakologen brachte, gab zu
dieser Untersucheng die Veranlassung und indem wir auf Auffor-
derung des Ilerrn Prof. Dr. Sehvoff zahlreiche Versuche nach
scinem Plane anstellten, welehe ganz andere, vornimlich prak-
tische Fragen betrafen, indem diese Versuche auf eine grissere
Zahl von Individuen') sich ausdehnten und ihre Anzahl sehr gross
wurde, so ward uns hiedurch im reichsten Maasse die Gelegenheit,
gleichsam nebenlier, unsere bisherigen Studien iber den Puls nach
dieser Richtung hin anszubreiten, und, wic es scheint, nicht ohne
allen Erfolg; wir glaubten zu finden, dass die so sterile Lehre
vom Pulse einen niitzlichen Gebrauch gestatte fiir die Kenntniss
der physiologischen Arzeneiwirkung.

Der Gegenstand der folgenden Betrachtungen besitzt keine
Literatur ®) und wir miisscn desshalb etwas weitlidufiger iiber die

!') Die Gberwiegend grosse Zabl voun Versuchsreihen wurde an uns selbst ange-
stellt; indess wurden fir jeden Stofl Controll-Versuche an anderen Personen
vorgenommen. Die Personen, welche sich hiezn herbeiliessen, sind unsere
Freunde, die Herrn Doctoren Gauster und Schirchl, so wie die Herrn
Mediciner Ruprecht, Dworzak,  Heinrich, Ll1pp und Stelz, endlich
nech ein weibliches Individuum. Nie wurde ein selcher Versuch vorge-
nommen, ohne dass wir nicht selbst, gegenwiirtig, den Puls bestimm!
hitten. Wir erhielten auf diese Art genaue Versuchsreiben fiir folgende Stofle :
L. Aconllin, 2. Atropin, 3. Coniin, %. Daturin, 5. Digitalin, 6. Morphin, 7. Nar-
kotin, 8. Opianin (erst entdeckt), 9. Picrotoxin, 10. Selanin, I1. Veratrin.

?) Ausser einer kleinen lesenswerthen Abhandlung ven Dr. Werthheim dber

~

den pathelogischen Puls. Die Erfahrungen, zu welchen Herr Dr. Werth-
heim bloss durch pathelogische Beobachtungen gelangte, stimmen mit den
unsern in s¢ vielen Puncten iiberein, dass diese Schrift, welehe uns erst
jetzt zukam, nicht wenig dazu beitrug, jeden Zweifel an der Sicherheit un-
serer weitergechenden Folgerungen zu beseiligen. Die Natur der merk-
wiirdigen Thatsache, deren Sinn aufzufassen uns lange Zeit schwicrig war, dass
derselbe Stofl nach Umstinden den Puls verlangsamen oder beschleunigen
konne, wird Hr. DocterWerthheim, dem diese Erscheining nicht entging,
in dieser Schrift villig aufgekkict finden, se wie noch Manches, das sich der
mit zahllosen Beohachtungsfehlern verkniipften pathelogischen Erfahrung
verbergen muss. Uebrigens ist zu bemerken, dass Dr. Werthheim's Puls-
hestimmungen sich aufl die 24%. Stunde, unsere hingegen nach einer andern
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Methode der Beobachtung sprechen.  Alles kimmt darauf
an, ihre Unvollkommenheiten auf den klcinsten Umfang zuriickzu-
fithren, und man hat bei diesew Versuelie auf mehrere Punkte zu
achten, welche sich vor Aliem auf den iu seiner Wirkung zu prii-
fenden Stoff, sodann auf die Entfernung dev, dic Beobachtung per-
turbirenden Einflisse und endlich auf die Elemente der Beobach-
tung sclbst beziehen.

Um also zuniichst von dem Stoflfe zu reden, so ist es wohl
schon cine von Andern gemachte Erfalrung, dass man sich zum
Behufe wissenschaftlicher Untersuchungen nicht zusammengesctzter
und zweifelhalter Droguen bedienen diirfe, wic dieselben aus der
Hand des Apothekers kommen; leider sind sclbst die chemischen
Priiparate (z. B. Alkaloide) nicht immer verlisslich und man sollte
¢8 nic unterlassen, einige leicht vorzunchmende Priifungen, wie
z. B. auf das Yorhaudensein von anorganischem Riickstand u. s. w.
vorzunchmen.

Ein anderer, wichtiger Umstand bei Erforschung der Inten-
sitit der Wirkung, ist die Genauigkeit der Wigung. Wir
haben uns iiberzeugt, dass der Puls, wenn er richtig behandelt
wird, cin so feines Instrument ist, dass bei Versuchen mit den
wirksameren Alkaloiden ein selw kleiner Fehler in der Wigung
sich in den Resultaten verrathen wiirde. Man thut auch gut, dic
Wiignng des Stoffes nie auf Papier sondern in einem Gléischen vor-
zunchmen, aus welchem er unmittelbar genommen wird.

Ein ebenso wichtiger Umstand ist dic Lisung des Stoffes.
Man muss herechtigt scin, zwei Annahmen zu machen; crstens,
dass die verschieden grossen Dosen desselben Stofles vollkommen
resorhirt werden, und zweitens, dass die iesorplion in sehr kurzer
Zeit vollendet sei. In vielen Fillen wird man daher genithigt sein,
schon der Sicherheit halber und wwm sich von zufilligen Verschie-
denheiten des Magensafles, z. B. sciner Menge, frei zu hallen, ein
Lisungsmittel anzuwenden; obschon es anderersecits wiinschens-
werth ist, den Versaeh auwch mit dem ungelésten Stofle vorzunch-

Methode vorgenommencen sich aul die ersten drei Stunden nach dem in-
nehmen eines Arzencistoffes bezichen; heide somit nichls unmittelbar mit-

einander gemein haben,
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men, aber die Qualitit des Lisungsmittels ist leider fiir diese Ver-
snche nicht gleichgiiltig; wir miissen bemerken, dass der Alkoliol,
vielleicht schon in chemischer Bezichung, nicht anzuewmpfehlen, je-
denfalls hei Untersuchung des Pulses zu verwerfen ist, denn eine
kleine Menge Alkoliols setzt die Pulsfrequenz in den erston 10” um
mehrere Schlige herab, und macht sie dann erst steigen; dem
Alkohol kommt also schon in kleinen Dosen cine eigene Bewegung
des Pulses zu, welche dic, durch den gepriiften Stoff bewirkte,
fir cinige Zeit verdeckt und die Berechnung sogar unméglich
machen kann, wovon wir cin Beispiel geben werden. Auch Wasser
darf einem bitteren Stoffe nicht in grisserer Menge nachgelrunken
werden.

Wir gelangen nun zu einer Reihe anderer, den Gang des
Pulses storender Einfliissse, welche eliminirt werden miissen. Den
stirksten Einfluss auf den normalen Gang des Pulses iibt die Ver-
dauung aus. Dieser Einfluss hiort indess in der dritten Stunde
nach einem missigen Mitlagsessen ohne geistige Getrinke zu
wirken auf, und in den Zeiten *21/, nach der Nabrungs-Einnahme
bis b5 nach dieser behiilt der Puls constant den gleichen Stand
cr beschreibt also keine Curve, sondern eine gerade Linie.  Wenn
demnach die Beobachtung der Wirkung eines Stoffes in diese 21/,
Stunden hineinfallt, so kann man sagen, dass die heobachteten
Aenderungen des Pulses bloss allein “durch den gepriiften Stoff
bedingt waren. (Siehe unsere iltere Abhandlung.)

Um aber dieses behaupten zu kionnen, ist die Evfillung noch
ciner andern Bedingung nothwendig, nimlich Vermeidung je-
der korperlichen und geistigen Bewegung. Das In-
dividuum muss also wenigstens eine Stunde vor Beginn des Ver-
suchs sich stirkerer Bewegung enthalten haben, und darf wihrend
einer 2stindigen Beobachtung niemals seinen Sitz verlassen , noch
Ueberfliissiges sprechen, noch darf in seiner Nihe Unruhe gemacht
werden.  Hiebei ist in der That die hochste Pedanterie das 1deal
ciner guten Beobachtung, und KFahrlissigkeit hierin bringt Leilien
von Palshestimmungen zum Vorschein, welche nichts als Iieihen
von Beobachtungsfehlern sind und die unrichtigsten Folgeraungen
gestatlen.

Endlich hat man noch auf Gleichmissigkeit der Tem=
peratur zuachien; wenn der Beobachter, aus der Kilte kommend,



828

kurze Zeit nachhier in dem warmen Beobachtungs-FLocale den Ver-
such beginnt, so slort diess denselben nicht unmerklich.

Was nun schliesslich die Beobachlungen selbst betrifft, so
hestehen diese aus der Bestimmung des Normalstandes
desPalses vor der Einnahme des Stoffes, weleher als Mittel von drei
auf cinder folgenden Zihlungen genommen wird — um die Grisse
der kleinen Schwankungen zu erfahven, Dieser Stand kann, wie
gesagt, fiic die angegebenen Zeiten als unverinderlich be-
trachlet werden, und man hestimmt nun den Gang des Pulses unter
dem Einflusse des Stoffes, durch Einhaltung von — in der ersten
Zeit Sminutigen und spiter 10minatigen Beobach-
tungsterminen. Diese Regelmiissigkeit ist unerliisslich. Die
Zicit, durch welche der ganze Versuch davert, d. h, bis der Culmi-
nationspunct der Wirkung sicher schon voriiber ist, hetriigt meistens
100" — 2 Stlunden; 3stliindige Beobachtung ist fiir dic Mehrzahl
von Stoflen weit ausreichend, und nur einige erfordern einc unbe-
stimmt liingere Zeit.

Derselbe Stoff muss, der Controlle halber, an mehreren
Individuen geprift werden; hat man in dieser Bezichung YWahl,
so sind — gleichsam [fiir die vorziiglich maassgebende Beobach-
tangsreihe — Individuen, deren Normal-Puls 60—75 betriigt, je-
nen vorzuziehen, hei welchen er 75—85—90 betriigt, indem bei
ersteren der Gang des Pulses ein feslerer ist, bei letzleren aber
hiinfigeren Schwankungen unterliegt. Erstere haben sehr hiufig
eine weite Pupille, was wir indess nicht als eine slatistische Walie-
heit bezeichnen wollen.

Wichtiger aber noch, als die Versuche an mehreren Individuen,
sind dic Versuche mit verschieden grossen Dosen des-
selben Stoffes an einem und demselben Individuum, welche
am wenigsfen unterlassen werden diicfen.  Dieser Umsland allein
kann schon dic sich widersprechenden Aungaben der Aerzle auf-
kldren, wie sie z. B. iiber Digitalis, Ccanpler u. s. w. vorkommen,
Man kann in der That in vielen I%illen durch denselben Stoff in
dem cinen Experimente denPuls Dloss allein fallen machen, in cinem
2. bloss allein stcigen lassen und in cinem 3. heides nach einander
bewirken, und dieses Alles nicht zufillig, sondern ablingig von der
Doscngrisse. Zwischen je 2 Versuchen derselben Person muss min-
destens cin Zwischenraum von 2—3, oft aber auch 8 Tagen liegen.
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Wir hitten nun die Beobachtungs-Hegeln, wic lange Er-
fahrung sic festselzte, angegeben und wir wenden uns jetzt, aus-
gehend vom Einfachsten, zur Entwicklung der Formen des Pulses,
so weil sie sicher erkennbar sind.

Formen des Pulses.

Denkt man sich eine Reihe von, nach gleich bleibenden
Zwischenzeiten (3 oder 10') auf einander folgenden Pulshe-
stimmungen, deren jede von dem bekannten unveridnderlichen
Normalstande des Pulses irgend wie abweicht, und beriicksichtiget
man dic Zeichen, welche die Differenzen der Einzelbestimmungen
My a3 (g — Uz «+ .. (p—y — «, an sich tragen, so werden diese
Zeichen entweder fir die ganze Reilie gleichartig sein oder
nicht.

Die erste Annahme Dbedingt, wenn die Zeichen alle positiv
sind, den ,einfach fallenden Puls™, wobei das Fallen je
nach der Grisse der Differenzen ein gleichmissiges oder ein sich
verlangsamendes oder ein heschleunigtes sein kann.  Wenn hin-
gegen die Zeichen alle negaliv sind, so bedingt dies den ,ein-
fach steigenden Puls,” der sich ebenso nach der Grisse der
Differenzen verhalten kann.

Die zweite Annahme, wo die Differenzen abwechselnd positiv
oder negaliv sind, bedingl den ,schwankenden” Puls; dieses
Schwanken ist gleichmissig, wenn die Differenzen in ihrer Grosse
nicht merklich variiven, so dass der Puls im Ganzen auf gleichem
Niveau bleibt, um das er bloss oscillirt.

Wenn hingegen die Grisse der Differenzen hiebei merklicher
variirt, so crgcben sich zwei sehr hiufige Formen des Pulses,
niimlich der ,discontinuirlich steigende und der discon-
tinuirlich fallende Puls’ dic erste Form tritt dann cin, wenn,
obwolll die Einzeldifferenzen wechselnde Zeichen haben, dennoch
die mit Minus hezeichneten fortwihrend grisser oder zahlreicher
werden; ebenso tritt der disconlinuirlich fallende Pals anf, wenn,
ungeachtet des Wechsels der Zeichen der Einzeldifferenzen, doch
dic it Plus bezcichneten fortwiihrend grisser als die negativen
werden.

Endlich aber giebt Formen es des Pulses, die ganz eigenthiim=
lich sind und die wir, weil ihre Beschreibung weillinfig ist, sic
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aber ein sehr allgemeines Vorkommen haben, indem sie bestimmten
Stoffen charakteristisch zukommen, und desshalb als classificato-
rvisches Moment der Arzeneiwirkung sich brauchbar erweisen —
mit cinem eigenen Namen bezeichnen miissen; wir nennen sie
sPulsemitpositivemodernegativem Wendepunkte.”

Man kann sich diese beiden entgegengesetzten Formen aus
dem Begriffe des ,schwankenden Pulses”
sich vorstellt, dass der bemerkte Zeichenwechsel, die Differenzen
der auf ecinander folgenden Pulshestimmungen ¢, ¢y @;.....
Uiy Do) 05000 a, nicht abwechselnd trifft, sondern dieser Zeichen-

entwickeln, wenn man

wechsel zeitlich so weit auseinander tritt, dass er nur einmal er-
scheint, so dass die ganze Reihe in 2 Abtheilungen zerfillt, wo
dic, der einen angehérigen Differenzen bloss positive Zeichen
tragen, die, der zweiten angehérigen aber bloss negative Zeichen
fiihren oder umgekehrt.

Die Form des Pulses mit negativem Wendcpunkte ist
also folgende:

a — ay = 4+ «&
4y, —a; = + [
Aey— d, = ++ 3
a, — dyp 1= —Mm
Upyy— Uy = — T

Iiebei sinkt also der Puls in der ersten Zeitabtheilung continuirlich
um [ + £ +....¢] = F, worauf nun plétzlich Zeichenwechsel

eintritt; der Puls sich wendet und nun steigt um die Anzahl
- Ty ¢
[m+ .....2] =S, wobei F'-

grosse. s

Der Puls mit positivem Wendepunkte ist aber nichts
als die Umkehrung dieser Formj die primire Bewegung ist hier
Steigen, wobei mil plétzlichem Zeichenwechsel der Puls zum

S scin kann, je nach der Dosen-

secundiren Iallen sich umwendet.
Wenn wir den als beharrlich gedachten Normalstand des
Pulses mit der Verlicallage eines Pendels vergleichen, so kann
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man sagen . dass der Puls in den bemerkten Formen cine oscilla-
torische Bewegung anstelle; doch dieser Vergleich wird erst dann
passend, weun wir noch hinzufigen, dass dieses Pendel sich nicht
bloss zufolge seiner Schwere bewege, sondern noch in seiner
Bewegung plotzlich einen Stoss erfahre, der es nach der einen
oder andern Seite hin stiirker excurriren macht; ein Stoss, dessen
Stirke von der Dosengrisse abhingt.

Wir haben in unserer dltern Abhandlung eine dhnliche aber
complicirtere Form fiir den Einfluss heftiger Bewegungen sehv
genau nachgewiesen und gezeigt, dass diese Formen ganz allge-
mein vorkommen und wahrseheinlich in Einvichtungen des Nerven-
systems beruhen. Doch kehren wir zuriick zur Entwickelung der
Thatsachen. '

Von dem Pulse mit negativem Wendepunkte.

In dem Pulse mit negativem Wendepunkte ist also die pri-
mire Bewegung eine fallende; der Puls fillt von seinem Nor-
malniveau herab, erreicht in einer bestimmten Zeif seinen tiefsten
Stand — den Wendepunkt — und beginnt nun seine secun-
dire steigende Bewegung, durch welche er das Normalniveau
entweder bloss anstrebt oder erreicht, oder selbst iibersteigt.

Jede einzelne Beobachtungsreihe iiber diese Form wird nun
folgende Elemente der Berechnung angeben:

1. Den Maximal- Betrag des primiiren Fallens unter den Normal-
stand in Pulsschligen
= F
2. die Zeit, in welcher das Maximum des Fallens eintrit, oder
mit der das Steigen beginnt, das ist dev negative Wen de-
punkt
= f
3. indem man F' als den Weg betrachtet, den der Puls nach ah-
wiirts durchlauft, erhiilt man seine Fall-Geschwindig-
keit,

4. fir das nun eintretende secundiire Steigen: den Maximal-
Betrag desselben (womit der Hihepunkt der Wirknng er-
reicht ist)

=N
Sitzb. d. m, n, CL. VII. Bd. V, Rft, ae

=1
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5. dic Zeit, in welcher das Maximum des Steigens eintritt

= i
6. Hieraus berechnet,dic Steigegeschwindigkeit des Pulses
S
=

Da endlich Fallen und Steigen bloss heziehungsweise gelten,
so ist es gestatiel, von der Existenz differenter Zeichen zu
abstrahiren und zu berechnen:

-3

die Summe der zuriickgelegten Wege
=F4+S=W

8. so wie die Summe beider Geschwindigkeiten

welchen Grissen, wie sich zeigen wird, cine hesondere Bedeutung
nnewohnt.

Wir werden nun diese Form des Pulses an cinzelnen Fillen,

¢s heisst, bestimmten Stoffen, denen sie zukémmt, in Tafeln 1),

ren Einrichtung nun verstindlich ist, wiedergeben, und den

lgerungen zusehen, welche sich daraus ergeben.  Den Puls mit

gativem Wendepunkte studict man vorziiglich gut bei Anwendung
o pulv. radicis Belludonnae.

") Solehe Tafeln liegen noch mehrere vor; aber wir belasten die Abhandlung
nich( damif, weil alle im \Wesentlichen dasselbe sagen. — Die Wurzeln
miissen fir alle Dosen dicselben sein, weil naeh lirn, Prof. Dr. Selirof{f’s
Untersuchungen die Jahreszeiten einen wesentlichen Einfluss auf ihre Wirk-
samkeil ansithen. Ebenso ist auf gleichen Grad der Trockenheit zu sehen.
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Man ersieht aus dieser Tabelle die Werthe, welche die ein-
zelnen Elemente des Pulses mit negativem Wendepunkte je nach
ter Dosengrisse annehmen. Wir wollen die Mittelwerthe durch-
eehen.

Es betriigt A fiir das primédre Fallen der Maximalbetrag
desselben:

bei Dose «, I'= 215 Schlige

bei Dose 2a¢, FF'= 15 .

hei Dose 4a¢, F' = 16 »  woraus man ersicht, dass die
Grosse des Fallensrelativzur Dosengrisse abnimmt,
anfangs rascher, spiter langsamer.

Der Eintritt des Wendepunktes kommt

fir Dose « nicht vor, d. h. diese Dose erzeugte bloss Sinken.

Hingegen fillt der tiefste Stand des Pulses

fur Dose @ auf 117 Minuten,

fiiv Dose 2« auf 63’

fiir Dose 4« auf 55’ woraus man ersicht, dass die Grisse
der Fallzeiten in einem umgekehrten Verhiltnisse
zur Dosengriosse stehen. Auch hier aber ist die Abnahme
anfangs raseher, spiter langsamer, und fiir die 4 fache Dose ist. die
Fallzeit ctwas weniger als die halbe geworden.

Es betrigt B das secundire Steigen:

bei Dose «, S'= 0, d. h. diese Dose erzcugte gar kein Steigen,

bei Dose2¢, S = 10-6 Schlige

hei Dose4a, S=29:6 Schlige, woraus man crsiecht, dass
dic Griossen des Steigens rascher wachsen als die
Dosen.

Bei Betrachtung der diesen Gang darstellenden Linicn, wovon
drei den angegebenen Dosen von Belladonua entsprechen, die 4. und
3. aber Dosen von Atropin — welehe viel stirker, aber unbestimmt
sticker als die grisste Dose Belladonna wirken — angehirt, sieht
man, wie fiir dic kleinste Dose die Linie bloss absinkt, und gar
kein Steigen eintritt; wie bei der grissten Dose, umgekehrt, das
Sinken sehr kurz wird, das Steigen aber iiherwiegend ist, wiih-
rend fir die mittlern Dosen die (altende und steigende Linie gleich
deutlich erscheinen. .Man sieht weiter, dass das tiefere Sinken
bei kleinen Dosen ein sanfteres ist, wihrend das kiirzere Sinken

bei grossen Dosen ein steileres ist.
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Doch wir miissen, um Missverstindunisse zu vermeiden, noch
eine Bemerkung hinzufiigen. Der Puls mit negativem Wendepunkte
wird ausser den bis jetzt verfolgten Phasen seiner Bewegung, des
primiven Fallens und secundiren Steigens, noch eine spiatere
dritte Bewegung haben, die wir hier, wo wir den Gang nur

bis zum Eintritt des Culminationspunktes der Wirkung — welcher
selbst aus andern Symptomen leicht kenntlich ist — verfolgen,

nicht weiter beriicksichtigen. Dicse dritte letzte Bewegung ist die
endliche Riickkehr des Pulses zum Normalstande — das Stadium
der Erholung. Es ist aber ersichtlich, dass die Direction
dieser Bewegung fiir ganz kleine Dosen eineandere
sein wird als fiir grosse. Deun, da bei ersteren der Puls
bloss sinkt, so wird die Erholung in einem spiten und Jangsamen
Aufsteigen zum Normalniveau bestehen; da hingegen bei grisseren
Dosen der Puls in seiner secundidren Bewegung gestiegen war, und
das Maximum dieses Steigens der Culminationspunkt der Wirkung
ist, so wird hier die Erholung in einem allmiligen Herabfallen zum
Normalniveau hestehen. Dies im Allgemeinen: um es im De-
sondern zu entwickeln, muss mav bedenken, dass der Normalstand
des Pulses nur fiir eine gewisse Zeit ein beharrlicher ist; fiir einc
lingere Zeit aber seine eigene Bewegung (liglicher Gang)
bemerklich wird; um also anzugeben, wie gross im Stadium der
Erholung das Steigen bei kleinen und das Fallen hei grossen
Dosen ausfalle, muss man den Gang des Pulses gleichsam in 2 Li-
nien zerlegen, wovon die eine bloss die Wirkung des Stoffes, die
andere die tigliche Bewegung angibt. Da der Puls, gen Nacht zu,
freiwillig fallt, so zeigt sich leicht, dass bei Einnechmen des Stofles
in den Nachmittagsstunden, fiir das Stadium der Erholung, das
Avufsteigen des Pulses bei kleinen Dosen schr gering sein diirfe,
damit der Normalstand wirklich eintrete, wo hingegen das Fallen
bei grossen Dosen um so betrichtlicher wird sein miissen.

Soviel iiber die dritte Phase der Bewegung, welehe wir hier
itherall nicht berechnen.

Ueberlegen wir nun dic Bedeutung, welcher dieser Gang des
Pulses fiir die Symptomatologie hat.
Man erkennt im Allgemeinen den gesetzlichen Zusammenhang:

der Gestalt iles Pulses it der Dosengrisse.  Die Grisse des Sin-
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kens stelit mit der Dosengrisse in einem umgekehrten, die des
Steigens steht mit der Dosengrisse in einem geraden Verhiiltniss.
Alle individuellen Yille, vom Pulse mit negativem Wendepunkte,
erscheinen somit als Glieder einer Reihe, deren Gesets
des Fortschreitens darin besteht, dass ecin Wachsen
der Falllinie F' eine Abnahme der steigenden Linie
§ bedingt und umgekehrt. Verfolgen wir aber dieses weiter, so
kann, wenn F'schr gross wird, 8=0 werden'), und andererseits,
wenn S sehr gross ist, ist F=:T das heisst aber, der Puls
mit negativem Wendepunkte verwandelt sich in
zweiganzentgegengesetzte Formen; nimlich nach der
cinen Seite hin, d. 1. fiir sehr kleine Dosen, in den ,einfach
fallenden,” nach der andern hin, d.i. fir schr grosse Dosen,
in den ,einfaeh steigenden™ Puls. Fiir das erstere gab
uns die Dose 0°05 ein Beispiel, diese Dose hat keinen Wendepunkt ;
das letatere zeigt sich in sofern, als § bei den grissten Dosen
schon selir klein wird; ein S=0 aber wiirde eine todtende
Dose sein.

Fassen wir also den Puls als Symptom, so heisst dies: Ein
und derselbe Stoff kann in verschiedencn Dosen
Symptome produciren, welche sich viéllig entgegen-
gesetzt sind. Allein dieser Widerspruch verschwindet, so-
bald man die Mittelglieder ins Auge fasst, in soferne als die bei-
den Gegensiitze Glieder derselben Reihe sind. — s
ist nun woll der Miihe werth, nachzusehen, ob sich in dem
Symptomen-Complexe dieses Stofles noch andere Erscheinungen
finden, welche Parallelen zu dieser sind, obschon diese sich nicht
so priicis gehen, wie der messhare Puls.

Aus sehr zahlreichen Versuchen und dem Vergleiche der Pro-
tokolle ergibt sich, dass cinige Symptome keine solehe Metamor-
phose erfahiren, sondern mit dem Wachsen der Dose gleich-
missig zunehmen. lHieher gehirt unter den nervisen die
Abnahme der Empfindliehkeit — symptomatisch ansgedriickt dureh
das Wachsen der Empfindungskreise, so wie die Abnahme der
Muskelkraft und Eintritt von Lihmung — symplomatisch ausge-

1) Das in spiiteren Stunden eintretende Aufsteigen gehort nicht mehr hie-

hev ; es hat eine ganz andere Bedeutung die der Erholung,
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driickt durch Sehwiche,, schwankenden Gang, erweiterte Pupille,
schwiichere und tiefere Stimme, ja lallende Sprache. Zu den fort-
wiihrend wachsenden Symptomen gehort endlich wnter den vege-
tativen das Sinken der Korperwirme.

Hingegen gibt es andere Symptome, welche sich mit
dem Wachsen der Dose in entgegengesetzte umwen-
den. Hicher gehiren zundchst ecinige Hirnsymptome; kleiue
Dosen erzeugen bloss allein Depression, grosse hingegen Aufregung,
Unruhe, Tendenz zu choreaartigen Bewegungen, Lachlust (nach
Orfila), endlich Tobsuehtsanfille.

Einige subjective Symptome zcigen dasselbe; der Kopf-
schmerz — ecin constanter Begleiter aller Narkotica — nimmt mit
der wachsenden Dose nicht zu, sondern eher ab'); das subjective
Temperaturgefiihl verhilt sich ganz verschieden bei verschiedenen
Dosen; kleine Dosen erzeugen bloss Kilte und Frostgefiihl, bei
grossen Dosen tritt aber noch hinzu eminentes Gefithl von Gluth
und Hitze. Am auffallendsten aber zeigt sich das Umsehlagen der
Symptome in dem Zustande der Haut und Schleimhaut. Kleine
Dosen erzeugen, wie schon Dr. Hahnemann, Pereira und Boker
bemerkten, etwas vermehrte I'cuchtigkeit der Haut und erhéhte
Schleimsecretion; selir grosse Dosen hingegen heben die Secre-
tion der Schweiss- und Talgdriisen, so wie die der Schleim-
und Speicheldriisen véllig auf; also pergamentartiges Reibungs-
geriiusch der Haut, Trockenheit, rauhe Stimme, Unfihigkeit zu
sehlingen.

In der physiologischen Symptomen-Gruppe gibt es also einige
Erscheinungen, welche mit der Dose einfach wachsen, andere aber
bilden wie der Puls eine Reilie, deren Endglieder sich entgegen-
gesetzt verhalten. Die klare Auffassung dieser Thatsache ist sehr
wichtig fiir eine echt naturhistorische Eintheilung der
Arvzeneiwirkungen — und cine solche kanmn nur von den
Symptom - Gruppen ausgehen und deren Bestimmung in Zahlen,

1) Diese, auch fir andere subjective Empfindungen hiufige Erscheinung, magin
der heigrossern Dosen merklicher eintretenden Aniisthesie der Gef@hlsnerven
ihren Grund haben, welehe alsdann peripherische Reizungen. wie 7. B.
Kopfschmerz in Folge von Schwellung der Gefissplexus der Stirnhihien

. dgl nicht mehr zum Bewusstsein kommen lassen.
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deon die physikalisch-chemischen Ursachen sind fiir jetat ein
vergeblicher Gegenstand der Untersuchung.

Das beinahe allein genau messhare Symptom — der Gang des
Pulses — hat aber noch eine andere merkwiirdige Bedeutung, in
sofern, als sich die dem Pulse analogverhaltenden Er-
scheinungen um den Eintritt seines Wendepunktes
gruppiren. Der Vergleich von 37 Beobachtungsreihen, ange-
stellt an § Individuen, hat gezeigt, dass Dosen, welehe den Puls
bloss sinken machen, keine Trockenheit produciren, dass aber fiir
Dosen, bei dencn der Puls einen Wendepunkt besitzt, der Eintritt
der Trockenheit, d.i. das Aufhiren der Sccretionen wenige Mi-
nuten vor oder nach dem Eintreten des Wendepunktes erscheint;
wnd zwar dieses so genau, dass man Individuen, welche den
Versuch zum ers{en Male mitmachen, durch das Eintreffeu der
Prognose gleichsam iiberrascht.

Dieser Zusammenhang ist aber, wie Beobachtungen anderer
Stoffe lehren, nur ein mittelbarer, durch eine dritte unbekanute
Ursache, Mit dem Beginn der Trockenheit erscheint aber gleich-
zeitiz das Gefihl von Wirme, Ilitze; und ebenso beobachtet man
Erscheinungen der Aufregung nur allein bei Dosen, welche einen
sehr niedern Wendepunkt des Pulses besitzen ).

Wir hahen bisher den Puls mii pegativem Wendepunkte als
Symptom hetrachlet; wir werden jetzt dieses Symptom als ein
Maass der physiologischen Wirkung auffassen.

1) Die Wirkungen dieses Stoffes sind noch wenig gekannt und die Angaben
der Beobachter, wie aus Vorigem leicht begreiflich, zum Theil wider-
sprechend. Orfila‘s Angaben sind, wie iiberall, treffend, aber unvollstin-
dig. Die Angaben der englischen Beobachter sind richliger als die der
deatschen Systematiker; die der Homdopathen besser als die der Allo-
pathen. Die Ansicht, dass dieser Stoff specitisch auf die Vierbiigel wirle,
ist ganz unrichtig; die Erweiternng der Pupille, so weil sie messbar ist,
ist kein Maassstab der arzeneilichen Wirkung, sondern besser der toxischen
(beim innerlichen Gebrauch, in Imaliger Gabe). Es ist bedauerlich, dass
der neueste Beobachter, Dr, Bé ker, in seiner vmsigen Unlersuchung sich
nicht weiler gewagt hat, als bis zu Dosen zu gchen, welehe noch keine
Trockenheit und seharlachavtige Rithung und kein Steigen des Pulses zu
Wege brachten. Die deprimirende Wirkung der Belladonna in gewissen
Dosen und den Vorzug, der sic hiebei oft von dein Morphin besitzt, haben
wic jilngst als Aushilfs-Aerzie in der neuen hrrenheitanstall oftmals zu

erfatoven Gelegenheil gehabt.
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Es ist die Frage — ,,wirkt die doppelte, n-fache Dose doppelt
n-fach so stark als die Doseneinlieit, oder schwiicher oder stirker,
unter Voraussetzung ihrer vollen Resorption ?”’ Diese Frage ist nur
selten aufgeworfen, noch nie aber beantwortet worden. Es ist wohl
einleuchtend, dass die Antwort, welche der<Puls geben michte,
cine einscitige sein muss; indess ist uns kein anderes messbares
Symptom bekannt.

Wir haben bisher nur allein die Wege betrachtet, welche der
Puls zuriicklegt ; die Relation zur Zeit gibt die Geschwindigkeiten
der Bewegung, welche in der Taf. XXXVI verzeichnet sind.

Wie verhalten sich also die Geschwindigkeiten in den beiden
Phasen der Bewegung zur Dosengriosse ?

A. Fiir die primire Bewegung war:

hei Dose a, —f—= 0-182

bei Dose 2¢, — = 0-232

t
bei Dose 4a, Jl-" = 0-2836, woraus sich ergibt, dass hei
Zunahme der Dose die primiren Geschwindigkeiten
allerdings auch wachsen, aber ungleich langsamer
als die Dosen.
B. Yiir die secundire Bewegung war:

: S
hei Dose a, - "——

Tr—t
bei Dose 2a, Ti‘ = 0138
o S . . i
bei Dose 4a, = = 0467, woraus sich ergibt, dass bei

ZunahmederDosendiesecundiren Geschwindigh ei-
tennicht nur waechsen, sondern rascher wachsen als
die Dosen.

Wie nun, wenn wir uns einen Augenblick erlauben, von der
Existenz der nur bezichungsweise geltenden differenten Zeichen
zu abstrahiren, und den FEinfluss berechnen, welchen die sich wie
1:2:4 verhaltenden Dosen ausiiben auf die Summe heider
Geschwindigkeiten. Wir erhalten sodann:

fir Dose «. G=0182 + 0 = (il == i

fiir Dose 2¢, G =0232 + 0-158 =0-390 = 2

fiitr Dose 4, ¢ =0-2836 + 0-4673 = 0730 =14

Denn es ist  0:182 . 2 = 0:364

weiter: 0-182 . 4 = 0728
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und es ist chenso 0390 . 2 = 0780, woraus sich der merk-
wiirdige Satz ergibt: dass die Summen der Geschwindig-
keiten sich gerade so verhalten, wie dic Dosen. In
dem Verhiltnisse also, in welchem das Wachsen der Geschwindig-
keit in der primiren sinkenden Bewegung langsamer vor sich geht
als das der Dosen, geht das Wachsen der Geschwindigkeit in der
secundiren steigenden Bewegung rascher vor sich als das der
Dosen, so dass die Summen heider Geschwindigkeiten gerade so
wachsen wie die Massen 1),

Der Puls mit negativem Wendepunkte kommt ohne Zweifel
einer grossen Reihe von Stoffen zu, so dem Atropin und Daturin,
von dem wir noch spiter sprechen werden; auch dem Alkohol,
wie aus unserer dltern Abhandlung hervorgeht, ohne Zweifel auch
dem Kampher, nach den nur scheinbar widersprechenden Angaben
u. s. w. Wir iibergehen indess fiir jetzt die Einzelfille und wen-
den uns der entgegengesetzten Form des Pulses zu.

Von dem Pulse mit positivern Wendepunkte.

Diese Form besteht also darin, dass der Puls in seiner pri-
miren Bewegung iiber das Normalniveau steigt, ecinen hochsten
Stand — den positiven Wendepunkt — erreicht, von wo an er die
entgegengesetzte secundire Bewegung noch abwirts bis und unter
das Normaluniveau ausfihrt.

1) I December des Jahres 1850 begann Herr Prof. Dr. Schroff eine aus-
gebreitele — vor Kurzem in der Gesellschaft der Aerzie vorgetragene —
Untevsuchung iiber Belladonnra, welehe die Erdrterung der Frage zum
Vorwurf hatte, wie sich die Wirksamkeit der folic Belladonnue zu jener der
radix verhalle einerseils, andererseits, welehes der Einfluss dev Jahres-
zeiten auf den Gehalt der Pflanze an wirksamen Bestandtheilen sei. Herr
Prof. Dr. Schroff forderte unter Andern auch uns auf, Versuehe anzu-
stellen, soweit sich die Saclhe an NMenschen ausmachen lisst. In dem
kleinen Theil der Angaheun, welche wir geben konnten, haben wir ebenfalls
die Pulszahlen zur Entscheidung beniitzt, wie man in dicser Abhandlung
finden wird,

Wir bedauern nur, dass wir die bemerkte fiv die Summe beider Ge-
schwindigkeiten giiltige Regel. welehe sich noch besser hilte beniilzen

lassen, noch nicht gefunden hatten.
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Ein eminentes Beispiel dieser Form zeigt die Wirkung des
Veratrins. Wir wihlen ans Vorsatz diesen Stoff, da sein
Symptomencomplex einen gewissen Gegensatz zu dem des Afropins
(Belladonna) bildet. Atropin ist ein narkotischer Stoff, Veratrin
steit an der Grenze der Narkotica; Veratrin ist sehr scharf,
Atropin nicht; Atropin hebt die Seeretion der Driisen auf; Vera-
trin crregt Schweiss und steigert die Speichelsceretion in enormer
Weise. Den beiden Stoffen kommt endlich die entgegengesetzte
Form des Pulses zu.

=
@ g ¢ o 7 V
= [ ?,-2 L.1T = g ; :.E:'om Summe
Bezeichnung Mittel o ;1, gé Za| § :':g_ .;é der Ge-
e g |ExTI 2T |E® | E (E27| &% |schwin-
- ﬁ B, 1g=[= z 5w 5"“ digkei-
Dose 808 2l 2|8 |® (= B3| ten
priméren Steigens secundiren Fallens
0-003 Grm.
—u 2 Versuchen | 10 | 10’ [1-00} 10’ [16-5] 80" |0-237[1-237
0-008 Grm.
=3a — Ja {2 Versuchen | 26 | 10"[2-60[ 10’ [32-0f 80 [0- 400 3-00

Es wiederholt sich nun hier die fir die Summe der Geschwin-
digkeiten giiltize Regel, dass sie nimlich in gleichem Maasse wiichst
wie die Dose: denn wir haben fiir Dose «, G =1-237, fir die Dose
3u—ia, sollte G=3[1:237] — 13 sein, das ist = 3-28; die Be-

3

29
100

obachtung gab aber G=3-0 was ein Feller von 2 ist.

Bemerkenswerth aber ist, dass, wihrend bei dem Pulse mit
negativem Wendepunkte die Fallgeschwindigkeit das langsamer
wachsende, die Steiggeschwindigkeit das rascher wachsende ist,
sich dieses bei dem Pulse mit positivem Wendepunkte wiederholt,
nur mit dem Zusatze, dass, was bei ersterer Pulsform das primiire
ist, bei der letzteren das secundire wird.

Man sieht iibrigens, dass Veratrin den Puls nur kurze
Zeit afficirt.

Wir fithren nun einen andern Stoff vor, das Solanin. an
welehem wir auch den Einfluss des Lisungsmiltels zeigen werden.



842 :

Lrste Versuchsreihe (Liosungsmittel: Alkohol).

@« L]
2 E | b = $ |=E | &
. " sa |3 < |8 ST | P
Bezeichnung o | EE gl 23 2 e c Eg e =3 dsel;mg“
3 |= E- | = = o -
e E |ES~| 23 1 E= | B |ZS~| 23 X
g S 22| = BT Sk schwin-
Dose gd = > = £ S 3 digkei-
ten
primiren Steigens secundiren Sinkens
0:0025 Grm. = « 3 50" | 0-06f 50’ 10 | 100'} 0-2 | 0-26
0005 w =2 6 25" | 0-24 25 19 90’ | 0-29] 0°53

Die beiden Reihen sind vollkommen richtig, wenn es sich um
ihren Vergleich handelt. Wir schen auch hier wieder die Steig-
geschwindigkeit rascher, die Fallgeschwindigkeit langsamer wach-
sen als dic Dosen, ihre Summe aber proportional der Dose; denn
wir haben fir Dose . . . . . . . . . . . . . a G=0-26
also firDose . . . . . . . . . . .. ... 2¢,G=0-52
die Beobachtung ergab aber fir Dose . . . . . . 2¢, G=0-53

Zweite Versuchsrcihe (Losungsmittel: Alkohol).

o o
2 |=E | & = 3 |=E | &
Bezeiel o < ;E i% E = EE —gg Summe
czerehnung g :_: 55 ;-: :—E E :’:3 “ ;'E e (oo
der E |EET| £3 | £ E |EZE™| 2% [schwin-
B Ez &9 | £ S R | A
Dose = |83 | & & s |88 |8 digkei-
L~} ten
primiren Steigens secundiren Sinkens
0:0025 Grm. =« 4 60’ ,0'066 6V’ 8 100" 0-2 |0°266
|l - 2
0-005 , = 6 | 33 tQ')' 171 35" | 18 100" 0-277/0- 448
i
1 ‘ 1

Diese Versuchsreibe wiederholt das Resultat der vorigen.

Die Zeit des primiven Fallens verkiwzt sich auch hier wieder
bei der doppelten Dose um nahe die litfle, so dass bei gleich-
zeitigem Waehsen der Grisse des Steigens die Steiggeschwin-
digkeit rasclier wiichst als die Dose.
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Es ist weiter die Summe beider Geschwindigkeiten der Be-
obachtung zufolge far Dose 2a, G =0- 448, wihrend der Berech-
nung zufolge dieselbe sein sollte =053, was ein nicht betrich-
licher Fehler ist.

Diese beiden Versuchsreihen sind also unter einander richtig;
aber sie sind nicht riehtig in sofern, als in ihnen noch die Wir-
kung des Alkohols enthalten ist. Da der Alkohol, wic ein beson-
derer mit derselben Menge vorgenommener Versuch nochmals
zeigte, den Puls zuerst merklich herabdriickt, dann aber — in die-
ser Menge nicht hoher steigen macht, als wieder bis zum Normal-
stande, so ist klar, dass dic Grisse des primiren Steigens durch
das Lisungsmittel verringert wurde, und hiedurch der Betrag des
secundiren Fallens. Aber dieser Umstand hat, wie gesagt, auf die
Verglcichung beider Reihen keinen Einfluss. Ein Versuch mit Dose
4a ohne Alkohol genommen, lebrte die Grésse dieses Einflusses
kennen. In dem bemerkten Versuche ergab sich fiir Dose 4a,
G =133, wihrend, den vorigen Versuchen zufolge, & gleich sein
wiirde 0266 . 4=1-064, was ein nicht unbetrachtlicher Feh-
ler ist. i

Wir kénnen nun in unseren Ucberlegungen noch einen Schritt
weiter machen. Es gibt Stoffe, welche identische Symptomen-
Complexe produciren, oder welche doch einen Theil derselben
gemeinschaftlich besitzen; wobei aber die Intensitit der Symp-
tome ecine verschiedene ist. Die lIntensitit aber spiegelt sich ab
messbar in dem Gange des Pulses. Da nun ein Stoff, welehem der
Puls mit Wendepunkten zukémmt, wenn derselbe in der Dosen-
einheit die Summe der Geschwindigkeiten = G erzeagt, fur die
n-fache Dose die Grisse nG producirt, so wird derselbe Maassstab
auch fir solche Stoffe, welche sich bloss in der Intensitit der Wir-
kung von einander unterscheiden, zur Bestimmung dieser noch
anwendbar sein. Hieraus ergibt sich der Begriff der pharma-
kodinami'schen Aequivalenz: Stoffe von gleichen Sympto-
men-Complexen aber verschiedener Intensitdt sind sich in jenen
Gewichtsverhiltnissen physiologisch idquivalent, fiir welehe die
ihnen zukommeniden Summen der Geschwindigkeiten die gleiche
Grisse habhen.

s leuchtet von selbst die Einscitigkeit dieses Maassstabes cin.
der sich bloss anf Ein Symptom bezieht: indess muss man sich
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fiir jetzt zu dem Wenigen Glitek wiinsehen, das nicht ohne theore-
tische und praktische Brauehbarkeit sein kann.

Wir werden sogleich eine Anwendung von dieser Idee machen.
Atropinund Daturin sind Stoffe, welchen die néthigen Eigen-
schaften, niimlich Gleichheit des Symptomen-Complexes aber Ver-
schiedenheit der Intensitit zukémmt; die stirkere Intensitit des
Daturins erfihrt man leicht, sie geht aueh aus Herrn Professor
Dr. Schro ff’s Versuchen an Thieren hervor ; der Puls beantwor-
tet aber dieses sehr genau.

Dem Atropin und Daturin kémmt der Puls mit negativem
Wendepunkte zu, welcher folgende Werthe licferte :

A.
Mittel zweier Versuchsrcihen mit gleichen Dosen (ungeldst).
g
| = |, - |,
e =8 o o= 3 |=E &0
< |83 =% g = |33 = 2 | Summe
Bezeichnung s SE |ES18,| £ [BE .} ES
°l Mittel R Rl 3| 5 [ZE5 §o [der Ge-
e E 5z (=3 | =& E (22 | 'S |sebwin-
o wOE, |a= |8 B 1Ee | 2% [ dieke:
Dosc S Rs |8 = S 233 igkei-
| ten
Sinkens Steigens
0:005 Grm.
Atropin. .| 2 Versuchen |1%-5| 45 [0-322( 45" |33 | 11270-492] 0-814
0-005 Grm. .
Daturin .| 2 Versuchen [10 |12-5/0-80 [12°543-5; 65//0-828] 1-628
0

Man bemerkt, dass fiir Daturin & genan doppelt so gross

ausfiillt als fiir Atropin; in gleichen Dosen erzeugte also Daturin
dic doppelte Intensitit der Wirkung.

Here Dr. Schroff liess uns nun sogleich mit den nimlichen
Priiparaten Versuche an anderen Individuen anstellen, wobei man
van der Idee ausging, dass, wenn dieses Verhiliniss richtig ist,
dic doppelte Menge Atropin die gleiche Wirkung produciren werde,
wie die Dosen-Einheit von Daturin,  Wir fanden:



845

B. (Ungelist.)

2 (=B | & = L -

_ ® |SE | =2 3 ® |SE | =2 |Summe
Bezeichnung g ‘EE; S: g;{; E |25 £7 |der Ge-
der B fEETAF | & £ |E27) 2% |schwin-
A S & = & I &k 2 A

Dose £ {¥3 | S = 5 |85 | g [diske

ten

primédren Steigens sccundiren Sinkens

Atropin 0°002 . .| 5 25 10-200] 25 20 | 63" |0-500] 0700
Daturin 0°001 . .| 3 20 10-150{ 20’ 12 | 40’ [0:600] 0750

Wir erhalten also fir Dose 24 Atropin &= 0-700
fir Dose « Daturin G = 0-750, worans
wieder die doppelte Intensitit des Daturins hervorgeht.
Wir fanden fiir ein viertes Individuum:

C. (Ungelost.)

2] n
3 |mE [& | = 2 |28 | &
~ @ E 2] ~ (33 (=)
b S E = G = it S 2 =4 Summe
Bezeichnung £ é?,,é Ej 55, g ig;! 'Ef o]
der E |[5=2T( 5% | & E | E27 £7% |schwin-
Seldg 7 & Z (Ea | 2% | diakei
Dose. = '»‘-,g | & = & HEEN 2 igkei-
| ten
primiren Steigens sccundiiren Sinkens
Atropin 0:002 . .| 7 30" [0-233] 30’ 23 | 70’ {0:600{ 0-833
Daturin 0:001 . .| 4 30" 10:133] 30’ 24 | 70" [0°600] 0733

Wir erhalten also fiir Dose « Daturin G=0-733
fir Dose 2¢ Atropin &G=0-833, woraus
wiederum die nahe zu doppelt so starke Wirkung des Daturins folgt.
Wic soll man sich aber diese Thatsache erkliren? Die Giite
beider Priiparate unterliegt keinem Zweifel. Beide lieferten keinen
anorganischen Riickstand, beide sind schién krystallisirt. Chemisch
sind sie sehr dholich und erzeugen auch wirklich gleiche Symptom-
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gruppen; ja nach einer kiiezlichen Notiz sollen Atropin und
Daturin identische Stoffe sein. Man kinnte demnach nur vielleicht
vermuthen, dass die Mengen des Krystallwassers, oder ihre Hygro-
skopicitit oder ihve Atomen- Gruppirung versehieden sind.

Indess scheinen die Zahlen sclbst darauf hinzudeuten, worin
ihr Unterschied liegt. Man bemerkt nidmlich, dass die doppelte
Wirksamkeit des Daturins vornimlich auf Rechnung der Zeit
kommt; denn bei gleichen Dosen beider ungelost genommener
Stoffe trat der Culminationspunkt der Wirkuog fitr Daturin aus-
scrordentlich viel rascher ein, als fir Atropin, nidmlich das
Maximum des Sinkens bei Atropin um 45, bei Daturin um 12/,
und das Maximum des Steigens bei Atropin un 112', hei Daturin
um 635 Minulen, so dass die Intensitiit des Daturins nur desshalb
die doppelte zu sein scheint, weil sic elwa in der Hilfte jener
Zeit eintritt, in welcher dieselbe fiir Atropin auftritt. —

Die mit ungleichen Mengen angestellten Versuche widerstrei-
ten dieser Ansieht nicht, sondern bestiitigen sie noch mehr. Es
scheint also aus den Beobachtungen zu folgen, dass diese beiden
Stoffe nicht bloss gleiche Symptome erzeugen, sondern auch der
Haohepunkt der Wirkung fir beide derselbe ist, dass aber dieser
bei Daturin schon in der halben Zeit erreicht wird. Dies scheint
aber wieder weiter darauf hinzudeuten, dass ihre Verschiedenheit
vielleicht nur in Léslichkeits- und Resorptions-Verhilinissen be-
ruhe. Unsere Versuche an Menschen wurden allein mit ungelostem
Atropin und Daturin vorgenommen; Versuche mit Lisungen —
zu denen wir nicht mehe die Mittel hatten, wiren demnach sehe
wiinschenswerth. — Indess — soviel, zwar nicht Pulshestimmun-
gen wohl aber Versuche an Thieren mit alkoholischen Lisungen,
welche Professor De. Schroff anstellte, lehrten, scheint auch in
der Lisung noch ein grosser Unterschied in der Intensitit oder
doch Schnelligkeit der Wirkung heider Stoffe zu bestehen, indem
sich einerseits herausstellte, dass die Ersclicinungen der Unrule,
des Dranges zu Bewegungen bei Daturin schoeller und heftiger
eintreten, als bei der gleichen Dose Atropin, andererseits aber,
duss, wenn eine bestimmte Dose Dalurin die Thiere todtete, auf
die gleiche Dose Atropin der Tod nicht erfolgte. — Es bleibt
also die Thatsache fest, dass beide Stofle gleicharlig aber nicht
gleich stark oder schnell wirken.
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Auf die gleiche Weise haben wir fir andere Stoffe il luten-
sitiits-Verhiltniss zu ermitfeln versucht, so zeigtl sich z. B. um
von dem jiingst entdeckten Alkaloide, dem Opianin, zu sprechen,
dass dasselbe merklich schwiicher wirkt, als das Morphin, dem es
sonst gleichartig ist.

Wir glanhen nicht, dass die Angaben, welche wir in dieser
Schrift gestellt haben, im Laufe der Zeit cine merkliche Verinde-
vung erfahiren werdens aber man darl sich nicht vorstellen, dass
die Bestimmung — selbst nue der Form des Pulses im Allgemei-
nen, welche cinem Stofle zukomml, in allen Fiillen eine so leichte,
das heisst nweifellose Sache ist. Bei Anwendung kleinerer Dosen
wird oft der wahre Gang des Pulses durch die nicht zu vermei-
denden Schwankungen verwisehts die Anwendung grosser Dosen
hilft aber zur Bestimmung der Pulsform auch nicht immer, denn
da sich hiebei die Zeitl der primiren Bewegung in der Regel sehr
verkiirzt, so sind iiber sic oft nur cine oder 2 Beobachlungen ge-
stattet, deren Sicherheit also nicht so gross ist, als wenn zall-
reiche Beobaclhitungstermine denselben Gang anzeigen. Zum Er-
kennen der Pulsform ist daher die Anwendung der Pflanze der
ibres Alkaloides meist vorzuzichen, da bei ersterer der Verlauf der
Krscheinungen in Folge langsamerer Resorption ein protrahirterer
ist und daher mehr Beobachtungstermine gestatlet. Am meisten
aber hindert uns der geistige Mensch, welchen man nur durch ecine
grosse Zahl von Versuchen bewiilticen kann. So gingen z. B.
unsere Angaben iiber Bellalonna aus der Anschauung vou efwas
mehr als 40 Versuchsreilien hervor, und da jede einzelne aus
mindestens 20 Pulsbestimmungen besteht, so gibt dies cine Sum-
me von wenigstens 800 Hinzelzihlungen,

Der Puls mit positivem Wendepunkte wird im Fortgange
der Untersuchungen einige Unterabtheilungen seiner form erfal-
ren, und es werden, wenn deren Chavakter gegehen ist, drei schr
verschiedene Stoffe, das Moephin, Stryelinin und das Nikotin ihm
rugehiren. Endlich aber wird auch hiemit die Morphologie des Pul-
ses noch nicht ersehipft sein, denn wir kennen bereits Gangarten
des Pulses, die, obwohl sie eine Regel vervathen, sich doch den
hier erérterten Formen nicht fiigen.

Ausser dem Vergnitgen, welches bei deravtigen Arbeiten die
Aussicht gewiibrt, den Grad der Genavigkeit noch um Etwas zu
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stefgern, entwickelt sich noeh die Wahrscheinlichkeit der Lésung
von neuen Fragen, wozu die Mittel gegeben sind. Dies sind vor-
niimlich folgende: Erstens: Wie gross ist der Unterschied in
der Wirkung geldster und ungelsster Stoffe ? Zweitens: Wie
gross ist der Einfluss der Reizbarkeit in den absoluten Werthen,
welchen dieselben Stoffe bei verschiedenen Individuen zeigen?
Drittens: Wovin bestehen die sogenannten cumulativen Wirkungen
und wie stark sind dieselben? Wir wissen z. B. dass ein Stoff den
Puls herabdriickt durch eine bestimmbare Zeit, nach deren Ver-
lauf er ihn in die Héhe treibt; wie wird sich nun der Gang gestal-
ten, wenn kurz vor Ablauf dieser Zeit eine zweite Dose genommen
wird? Der Erfolg lisst sich durchaus nicht vorhersehen.

Ueber die physiologischen Ursachen der geschilderten Puls-
formen kann manim Allgemeinen vermuthen, dass sic wahrschein-
lich in keinem Zusammenhange mit den chemischen Wirkungen
der Stoffe stehen, sondern zuniichst veriinderte Reizbarkeits-Ver-
hiltnisse reprisentiren. Der bekannte Wechsel von Erregung und
Depression lisst in der Thatsache, dass derselbe Stoff in verschie-
denen Zeitabschnitten entgegengesetzte Vorginge, einmal Fallen
und einmal Steigen, bedinge, nichts sonderlich Merkwiirdiges mehr
erscheinen; wir haben im Grunde nur bekannte Reizbarkeits-
Gesetze hier geschildert. Merkwiirdig aber ist es in dieser Hin-
sicht, dass nicht nur hloss Einer dieser Vorginge in seiner Inten-
sitit mit der Dose wiichst, sondern dass gauz unzweifelhaft die
Intensitit, mit der beide entgegengesetzte Zustinde nacheinander
auftreien, mit der Dose zunimmt. Dieses wiirde in einer veralteten
Sprache heissen: Je beftiger dic Erregung, desto heftiger die
Depression und umgekehrt.

Man kann vielleicht iber die Mechanik der Formen des Pul-
ses eine Vermuthung aufstellen. Die Herzthitigkeil kann von ver-
schiedenen Stellen aus verindert werden. Dic Anvegungen sind in
ihren Wirkungen weder gleichartiz noch erfolgen sie gleichzeitig,
Der erste ttieser Wege ist der Reflex der Reizung der Schleim-
membran auf die Herzaction. Die Form des Pulses bei Verafrin
ist sehr wahrscheinlich hiedureh ganz allein bedingt und es ist
interessant, dass der Reiz der dreifachen Dose in der That die
dreifache Wirkung hervorrief. Ein in die Blutmasse cingefiihrter
Stoff wirkt endlich noch ungleichzeitig und ungleich stark und
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méglicher Weise auch ungleichartig von zwei Wegen aus aut die
Herzthitigkeit. Einmal unmittelbar auf die in der Muskulatur des
Herzens eingebetteten Ganglien und danu mittelbar durch Affection
des verlingerten Marks und Riickenmarks. Man kann sich nicht
bloss vorstellen, dass diese beiden Wirkungen ungleiehzeitig evfol-
gen und die eine voun ihnen nur bei grossen Dosen merklich werde,
sondern es ist auch nicht unwahrscheinlich, dass dieselben einen
verschiedenen Sinu haben, die eine z. . ein Steigen, die andere ein
Fallen des Pulses bedinge. Man weiss ja durch Weber's Ent-
deckung, dass das lierz cine solche Linrichtung hesitzt, das derselbo
Reiz, an versehiedenen Stellen angebracht, entgegengesetzten
Effect hervorruft und kann dies zu einer Hypothese iber die
Natur dor Formen des Pulses beuiitzen.




